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ある 6，24， 33，只見弘 37，38)。特に、 αー トコフエロールとアスコルビン酸の効果が広く
研究され、傷害の軽減に有効なことが示されている 24，35， 36， 38)。また、花粉の抽出





が、 DNAも活性酸素種によって傷害される生体成分である 44，45， 46， 47， 48， 49)。 核酸
の酸化傷害に対する運動の影響については、 60%V02maxで 1時間の運動を 3日間
おこなっても 50)、65%V0
2
maxで 90分間の運動を 3 日間おこなっても 51)、8-
hydroxyguanosine (8-0HG)の尿中排濯が変化しなかったことから、この程度の運動で
は RNAの酸化的損傷は起きないととが報告されている。一方、白血球において、






るようになった 46，54， 55， 56， 57)。 しかしながら、運動が8-0HdGに及ぼす影響につい
てはこれまでのところ明らかにされていない。 DNAは hydroxy radicalによって酸









過性の疲労困懲に至る運動の影響を、第 2節では 20kmランニングの影響を、第 3
節ではトライアスロンの影響を検討した。そして、第4節では平均30kmのランニ
ングを連日おこなう合宿の影響を検討した。酸化ストレスは血中の逸脱物および血
中thiobarbituratereacti ve substances (TBARS)、lipidpero泊de(LPO)を指標として検




























性 1名を対象とした。対象者は、年齢20.7土 0.5才、身長 170.0:! 0.02 cm、体





























印 o(デタミナ一日0、協和発酵)、印H (印H-HR、和光純薬工業(蜘)、 CK(CPK-II 
テストワコ一、和光純薬工業(掬)、 GσT(GσT-UVテストワコー、和光純薬工業(掬)、
GPT (GPT-UVテストワコー、和光純薬工業(掬)、ヒポキサンチン、キサンチン、












Study 1. Trained su同ects，treadmill running until exhaustion. 
|Exercise I 3h 24 h 
8100d 
Study 2. Untrained subjects， cycle ergometer until exhanstion. 
8100d 
Fig. 1・1・1
l Exercise I 
↓↓ 
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Fig 1-1・2 Plasma hypoxanthine， xanthine， and LPO in trained subjects. Means + SD 
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Fig. 1イー 5Plasma s -carotene in trained subjects. Means土
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Fig.1-1・6 Plasma hypxanthine， xanthine and uric acid. in untrained subjects. Means 
























Pre Post 24 h48 h 72 h Pre Post 24 h48 h 72 h 
F 
Plasma TBARS and LPO in untrained subjects. Means + SO 



































Fig. 1-1-8 Serum LOH， CK， GOT， and GPT in untrained subjects. Means土 SOfor 
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筋肉 10，26，玖 68，71)、肝臓 7，10，26)で増加するという報告がある。トレーニングが運動
による TBARSの変化に影響することも知られている。すなわち、 トレーニングに












されている刻。また、 5"-'10マイル走行の後で、 CKおよび、 LDHが上昇すること
が認められている 72)。
血柴α-トコフエロールおよびアスコルビン酸は、運動後に上昇傾向を示し、これ
までの報告と一致した 34，39. 62， 73， 74， 75， 76， 77)。これらの抗酸化ビタミン濃度が運動に
18 
よって上昇するのは、必要とされる部位への貯蔵部位からの動員が起こっているも
のと考えられる 64，75， 76， 78)。ラットの骨格筋では、 40分間のトレッドミル走によっ
てα-トコフエロール含量が約30%低下することから、運動時には骨格筋でα-トコ
フエロールの消費が冗進しているものと考えられる 79)。鍛練者では非鍛練者より






血中尿酸濃度も運動によって上昇するが 34，62， 63，臥 65，66)、これが抗酸化能を有す
ることを考えあわせると、運動後に抗酸化能を高めるような生体応答が存在するこ
とが推測される。事実、血清の総抗酸化能は運動によって上昇することが報告され





































対象;大学陸上競技部の長距離選手 11名を対象にした。対象者は、年齢 19.1+ 0.2 






直後、 24時間後、 48時間後及び72時間後におこなった。採尿は、運動前の 3日間
と運動後の3日間の全尿を採取した。また、対象者には運動中の心拍数を記録する
ために Heartrate monitor (Polar Vantage XL、キャノン、東京)を装着させた。運動





















尿中 TBARS排推量 CFig.1-2-4) 
















Subjects， eleven long distance runners 
Exercise， 20 km running 
Ex 
Blood ↓↓↓ 
pre post 24 h 
Fig. 1-2-1 Outline of the protocol 
23 
‘司圃























Fig. 1-2-2 Plasma uric acid. Means + SD for 11 subjects. 





















+ SO for 11 subjects. 
48 h 24 h 
Fig. 1・2・3 Plasma TBARS. Means 


















01 02 03 
After exercise 
Urinary TBARS excretion before and after exercise. 


















































Fig. 1・2・5 Plasma CK， GOT， and GPT. Means + SD for 11 subjects. 















72 h 48 h 
+ SD for 11 subjects. 
24 h 
Plasma α聞 tocopherol.Means 


















報告されている 88)。尿中 TBARS排池は45分間のランニングの 12日後に増加した
ことが報告されている制。したがって、本研究で観察された運動後の血紫TBARS
濃度の低下は、尿中への排植が増加したことによる可能性が考えられた。本研究で





昇した。運動前値にくらべて、 CKでは運動の 48時間後まで、 Gσrおよび GPTで
は72時間後まで有意な高値にあった。血紫 CKレベルが運動直後よりも 24時間後
でより高値を示したことは、先行研究と一致する民 34，62)。






る 91)。 とのとき CKは行軍の前値にもどっていたことから、肝臓などの傷害は筋
肉よりも長時間つづくと考察されている 91)。 本研究においても CKが運動前値に
もどった運動の 72時間後に Gσr、GPTが依然として高値にあり、これらの結果と
一致していた。

































































24時間後の 375U/lの約 7倍であった。これらのことは、 トライアスロンの方が組
織損傷の程度が大きかったことを示唆している。
長時間の運動後の血中CKレベルに関しては、 80km走行後で869U/l 69)、1∞km





血中 CKレベルは、運動直後よりも 6時間後刻や翌日以降弘 62.73 )の方が高い
ことが報告されており、本研究結果もそれらと一致した変化を示した。
血清尿酸濃度はトライアスロンでも運動後に判4μMに上昇し、活性酸素の生成
が増加したことが示唆される。尿酸濃度はマラソンで 430μMに 34)、4 日
33 
1可圃・・
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Fig. 1-3-2 日fectof triathlon on serum uric acid. 
Means + so ， n=17. Values with 


























Effect of triathlon on plasma TBARS and LPO. Means土


























:t SD ， n=17. 
Post 0・2
Effect of triathlon on serum CK and myoglobin. Means 
Values with different letters are significantly different. 
37 































Effect of triathlon on serum s -carotene and ascorbic acid. Means 
SD ， n=17. Values with different letters are significantly different. 
38 
Post 0-2 o 1 Post 0-2 
Fig 1-3-5 













































採血;採血は合宿に入る前の対照期 (control;cont)、合宿 1日目(Day1; Dl)、
合宿終了日の翌朝(Day9;四)の 3回、一夜絶食状態でおこなった。
測定項目;血柴田ARS(過酸化脂質テストワコ一、和光純薬工業(粉、印H(印H-HR、
和光純薬工業(梼)、 CK(メルクオート CK、関東化学)、 CK占侶(メルクオート
CK品侶、関東化学)、ミオグロビン(ミオグロビンキット「第一J、第一アイソト
ープ研究所)、 s-カロテン (HPLC法)、 αー トコフエロール (HPLC法)の濃度を
測定した。











血衆s-カロテンおよび αー トコフエロール濃度 CFig.1-4-4) 
血衆 s-カロテン濃度は研究期間中に有意な変化は認められなかった。 血柴α-
トコフエロール濃度は、 D9が D1および contにくらべて有意に高かったが、合宿
前と D1とには差は認められなかった。
考察
合宿後の血清CKは 1349U/lであり、これはマラソン後の 130U/l34)や437U/l95) 



















Day 2 3 4 5 6 7 8 9 
6:00 14 km 13 km 14 km 7 km 7km 13 km 
Blood run run run run run run Blood 
8:00 
10:00 WT WT WT WT WT WT 
5 km 5km 5 km 5km 5 km 5 km 
noon • • • • • • Jog Jog Jog Jog Jog Jog 
14:00 
16:00 16 km 22 km BG 16 km 25 km BG 30・40
run run 5km run run 5km km 
18:00 run run run 
Fig. 1・4・1 Training menu during the camp. Blood， blood sampling; WT weight training， 


















Plasma TBARS. Means + SO ， n=10. Values 












Changes in serum LDH， CK， 
CK-MB， and myoglobin during 
the training camp. Means :t 
SD， n=1 O. Values with different 



















































:t SD ， n=10. Values with Plasma s -carotene and α-tocopherol. Means 









中濃度が上昇するとされている 75，64)。したがって、本研究で合宿後に血紫 αー トコ
フエロール濃度が上昇したのは、合宿中に一過性の運動が繰り返されるたびに動員
が起きたためと推測される。筋肉中のα-トコフエロール含量はトレーニングによっ































動物;12頭のビーグル犬 (14ヶ月令、体重 9.8土 0.9kg、CSKリサーチ・パー
ク、長野)を用いた。動物は実験に先だ、ってトレッドミル走に馴化させた。市販固
形飼料 (DS-5、オリエンタル酵母、東京)とイヌ缶飼料(ペディグリ一、恥1asterFood、


















NJ、USA)を用いて分離し、 DNAは市販キット DNAex仕actorWB (和光純薬工業(株)、
大阪)で抽出した。組織およびリンパ球DNA中の 8-0HdG含量は Yamamotoら 102)
およびLoftら46)の方法を改変しておこなった 103)。
組織DNAの抽出;組織サンプルは 2.5mlの氷冷した O.lM回 fAを含む pH8.0 
の0.1品1NaCl溶液中でポリトロン・ホモジナイザー (Kinematica、Luzem
Switzerland) を用いてホモジナイズした (5，∞0中m、3秒間X3回)。ホモジネート




の2Msodium acetate bufferと8mlの-20"Cに冷やした isopropanolを加えて DNAを沈
殿させた。沈殿した DNAを別の試験管に取り、 4mlの 70%e也祖01で洗浄した。
E也姐01除去後に DNAを 1mlの 1MEDfAに溶解したものを 1.5mlの冷 isopropanol
で再沈殿させ、 4mlの70%e白血01で洗浄した。最後に e出血01を除去しサンプルを
減圧下で3分間乾燥した。
DNAの酵素消化 ;DNAは抽出後に 1∞μ1の 1mM EDTAに溶解し 95"Cで5分
間加熱した。 1μlの2Msodium acetate (pH4.5) と 50μlのnucleaseP1(Sigma) を
添加して37"Cに 1時聞置いた後、 16μlの 1MTris-HCl buffer (pH 7.5)と1.14u国臼
のalkalinephosphatase (type 11， Sigma) を加え、 37"Cに 1時聞置いた。その後、 4"C、
13，0∞中mで3分間遠心し、上清の 8-0HdGとデオキシグアノシン (dG) を測定し
た。
8-0HdGおよび dGの測定;上述の上清 100μ1をLiChrospher100 RP-18カラム
(4.0 mm x 150 mm， Merck， Darmstadt， Gelmany)に導入し、 acetonitrile(1.5% v/v)、
methanol (1.5% v/v )、 EDTA (5 mg/ml) を含む 100mM phosphate buffer (pH2.2)に
て lml/m血で溶出した。 dG濃度はUVmonitor (L-4250， UV検出器、目立)で290nm
の吸収より定量した。リンパ球DNA中8-0HdG含量は、 analyticalcel (model 5011， 
50 
-. 
ESA， BedFord，恥1A， USA， detectoor 1: 150m V， detector 2: 3∞mV)と guardcel (model 
5020， ESA， 350 mV)を装着した ECD(Coulochem I， ESA)で測定した。組織DNA中
8-0HdG含量はconditioningcel (model 5021， ESA，70 mV)を装着した ECD(ECD-100， 
750 mV， EICOM，京都)で測定した。 8-0HdG含量は8-0HdGのピーク面積と dGの
ピーク面積の比で表した。 8-0HdGの標品は葛西らの報告 47)に従って合成し、 dG
の標品は和光純薬工業(鞠より購入した。
統計;運動前後の組織 DNA中 8-0HdG含量は、一元配置分散分析で有意性が認め







量は (2.14+ 1. 67/dG X 105) は横隔膜(1.75土 0.52/dGX 1ぴ)と板状筋(1.77+ 
1. 66/dG X 105)を除く他の組織よりも有意に高かった。板状筋のレベルは、牌臓 (0.98
+ 0.30/dG X 105) 、心臓 (1.20士 O.13/dGX 105) 、横隔膜、排腹筋内側頭(1.22+ 
O.40/dG X 105) 以外の組織よりも有意に高かった。横隔膜のレベルは脳 (0.34士
O.05/dG X 105) 、肺 (0.45+ O.09/dG X 105) 、腎臓 (0.41土 0.09/dGX lOS)、胃
(0.42士 0.10/dGX 105) 、小腸 (0.38士 O.23/dGX 105) 、大腸 (0.83士 0.24/dG









Animal，;12 beagle dogs 
Exercise; treadmill running， 10 km/h， 12% incline 
。 2 4 6 7h 
Ex R Ex R Ex R Ex 
Tissue & Lymphocyte↓ 
町.
Ex， exercise; R， rest. 











































The 8-0HdG content in the DNA of several types of tissue before Fig. 2-1・2






















Fig. 2-1-3 Lymphocyte DNA 8-0HdG content. Means土


























も4時間後以降で高いこと 23)、肝臓中の TBARSが運動直後よりも運動 48時間後
に上昇していたとの報告があり 26)、8-0HdGも運動の数時間後に上昇していた可能
性が考えられる。








かった。肝臓の酸素消費量 (2.0m1I1∞g/min)は腎臓 (6.0m1I1∞g/min)、脳 (9.3
凶/100g/min)、心筋 (9.7mν100g加血)よりも少ない 109)。さらに、本研究では酸



























性11名を対象とした。対象者は、年齢 20.7+ 0.5才、身長 170.0+ 0.02cm、体











液 (pH7.9) を 1ml加えて激しく撹搾し、前処理用フィルターで漉過し、その 50μ
lをHPLCに注入して分析した。
HPLCによる分析





Iとして、LiChrospher100 RP-18 (4.0 mm IDx 250 mm， Merck， Germany) ODSカラム
で8-0HdG標品のリテンションタイムを UVによって測定した。 8-0HdGのリテン
ションタイムの前後 30秒でバルブを切り換え、移動相 1のリン酸ナトリウム緩衝
液 (pH2.2)13.5μ MEDTNメタノール/アセトニトリル=96/1.5/2.5 (v/v)で、陽イオ



























































? ????????????? After exercise 
Day 1 Day 2 Day3 
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SD + Means 
に変化は認められなかった。
酸化ストレスの指標である TBARSは、運動直後よりも数時間後に上昇する 23，26)。








































Subjects; 11 long-distance runners 
Exercise; 20 km running 
Urine collection 
Before exercise 
Day 1 I Day 2 I Day 3 
Fig 2-3-1 Outline of experimental protocol 
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After exercise 
Day 1 Day 2 Day 3 
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Fig. 2-3-2 ~rinary excretion of 8-0HdG/creatinine from 3 days before a 20 
km run until 3 days postexercise in runners. Values are the means 
+ SE for 1 runners. 
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対象;大学陸上部の男子長距離選手 10名を対象とした。対象者は年令20.1+ 1.4 












尿中 8-0HdG排世量 (Fig.2-4-1) 
尿中 8-0HdG排池量は合宿中で対照期にくらべて増加し、平均 は対照期の







ことから、 DNAの酸化的損傷が起きたことが認められた。第 2節の 30分程度で一






















































Urinary excretion of 8・OHdGin the control period and the camp period. 
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cont 
Fig.2・4-2Changes in Iymphocyte 8-0HdG during the 
































尿中 8-0HdGは、 DNAから除去されたもの以外に、 DNAに取り込まれる前の
deoxyguanosine triphosphate (deoxyGTP)のフールからのものが含まれている 122)。
本研究で尿中に排植された8-0HdGがどちらのプールからのものかは不明である。























ン群 (B群)9名と、 s-カロテンを含まない飲料を摂取する対照群 (C群)9名に
分けた。。ーカロテンを含む飲料の、 s-カロテン含有量は 0.6mgl100mlであったの
で、 s-カロテン摂取量は2.9mgだった。 B群は、年令 19.7土1.1才、身長 171.4士
6.2 cm、体重58.5土 5.4kg、最大酸素摂取量54.3士 9.1凶Jkg/min、 C群は、年












Subjects; 18 long distance runners (9 controls and 9 s -carotene) 
Beverage; control (C group); beverage C 480 ml 




60% V02max、 Iuntil 
60 min I exhaustion 

















いる 123)。そして、摂取前からの上昇程度は 12mg摂取したときには 17.7μg/dl、
30mg摂取したときには28.9μg/dlであった 123)。また、 25mgのs-カロテンを摂
取したときには、摂取前の37μ g/dlから摂取8時間後に51μg/dlヘ上昇したこと





































Fig. 3-1-2 Effect of 2.9 mg s -carotene ingestion immediately before exercise 
on exercise-induced changes in plasma s -carotene and α-
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Effect of 2.9 mg s -carotene ingestion immediately before exercise on 
exercise-induced changes in serum LOH， myoglobin， and CK. Means :t SO . 
Control， n=9; s -carotene， n=9. # P<0.05 vs before. 
??? ??
??

















































実験群;対象者を 3週間、。ーカロテンを 0.6mg/100rru含む飲料を摂取する B群 9
名と、。ーカロテンを含まない飲料を摂取する C群 9名に分けた。飲料の摂取量は
自由とし、毎日摂取量を記録した。 B群は、年令 19.7土1.1才、身長 171.4士 6.2
m、体重58.5土 5.4kg、最大酸素摂取量54.3+ 9.1 rru/kg/min、 C群は、年令 19.0













Subjects; 18 long distance runners (9 controls and 9 s・carotene)
Beverage; control (C group); beverage C 
s -carotene(B group); beverage 8 
cycle ergometer 
3-wk ingestion 60% V02max、
until 
60 min exhaustion 
Blood ↓ 























本研究で、 B群は 1日平均3.0mgのs-カロテンを3週間摂取した。 3週間後の血




























Etfect of 3・weekingestion of s -carotene on exercise-induced 
changes in plasma s -carotene and α-tocophererol. Means + 
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Fig.3・2・3Etfect of 3-week ingestion of s・caroteneon exercise-induced changes in 
serum LDH，myoglobin，and CK.Means ±SD for 9subjects in each group-
合 P<0.05vs control. # P<0.05 vs before. 
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100 120 140 
Plasma s -carotene (μg/dl) 
Correlation between serum LDH and 
plasma s -carotene 
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80 60 40 20 。
Fig.3園2・4
答に関する報告はみあたらない。 s-カロテン 15mg/dayを 10ヶ月間摂取すると、
血中濃度が摂取前の 16μg/dlから 172μg/dlへ上昇したと報告されている 126)。そ
の研究では、摂取を開始して 2ヶ月後に 156μg/dlに上昇し、 4ヶ月後および7ヶ





















































カロテンを毎日摂取するιカロテン群 (B群)6名 (46+ 8才)と対照群 (C群)
17名に (33+ 8才)分けた。 B群にはs-カロテンを 0.6mg/100ml含む飲料を自由


















Subjects; control 17， s -carotene 6 
。 15 days(1 O~20 days) 
8・carotene4.5 :t 1.5 mg/day Triathlon 
Blood 
Day -2 After Day 1 
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Effect of s -carotene supplementation on changes in plasma s-
carotene and ascorbic acid induced by triathlon. Means:iSE. 
Control， n=17; s -carotene， n=6 . # P<0.05 vs control. Values 







































Effect of s -carotene supplementation on changes in plasma 
CK and myoglobin induced by triathlon. Means :tSE. Control， 

























































































。 2 4wk 
s -carotene 
Urine 匿璽 医11
3 days 3 days 
Blood 


















Plasma s -carotene concentration. 
Means + SD for 90 subjects. Values 





Table 3-4-1 The urinary excretion of 8圃 OHdGand TBARS. 
WeekO 
8・OHdG(nmol/g creatinine) 16.0土 4.7
TBARS (μg/g creatinine) 0.758+ 0.179 
(41/59) 
Week4 
15.2 + 4.5 
0.748 + 0.168 
(36/59) 
Values are the means + SD for 59 su同ects.The numbers in 
parentheses indicate the number of subjects whose TBARS in 
















ン濃度は、摂取前の 18.4μgldlから 4週間後に 51.9μg/dlヘ上昇した。本章第 2







































(B群)6名に分けた。 B群の対象者は、年令20.8+ 1.9才、身長 170.0士 0.02cm、
体重58.3+ 2.4 kg、最大酸素摂取量は61.3+ 1.1 mlJkg/minだ、った。 c群の対象
者は、年令20.6+ 1.3才、身長 171.0土 0.03cm、体重59.0+ 1.6 kg、最大酸素
摂取量は60.1+ 0.7 mlJkg/m血だった。対象者には実験に先立つて、実験目的およ
び想定される利益ならびに危険性を説明し、同意書を得た。



















照群 (C群)6名と β-カロテン群 (B群)8名に分けた。 B群の対象者は、年令 19.9
土 0.4才、身長 167.8+ 1.7 cm、体重58.1+ 2.9 kg、最大酸素摂取量は38.9+ 2.2 
mlIkg/minだ、った。 C群の対象者は、年令 19.8士 0.3才、身長 171.7+ 2.5 cm、







後、 20Wで 4分間のウォーミングアッフをおこない、その後 3分ごとに 20Wの負
荷漸増法により疲労困懲に至る運動負荷実験をおこなった
採血および採尿;運動前および運動の直後、 24時間後、 48時間後、 72時間後に採
血した。また、摂取期間前の 1日と摂取期間後におこなった運動負荷実験の前日の
全尿を採取した。
測定項目;血紫s-カロテン (HPLC法)、アスコルビン酸 (HPLC法)、 αー トコフ


















尿中 8-0HdG排池 (Pig.3-5-6A) 
尿中 8-0HdG排植は、 4週間の摂取期間後に B群で摂取前にくらべて有意に減少
した。 C群では変化は認められなかった。
研究2

































































Effect of 4 week ingestion of 30 mg s -carotene on exercise-induced 
changes in plasma s -carotene in trained subjects. Means土 SE.s・






























Effect of 4 week ingestion of 30 mg s -carotene on exercise-induced 
changes in serum CK and myoglobin in trained subjects-Means土 SE.
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Effect of 4 week ingestion of 30 mg s -carotene on exercise-induced chanqes 
in plasma antioxidant vitamins in untrained subjects. Means :t SE.β--





















しDH(IU/L) CK (IU/L) GOT (IU/L) GPT (IU/L) 




































Fig.3・5・5Effectof 4week ingestion of 30 mg S -carotene on exercise-induced changes in 
serum CK and myoglobin in untrained subjects. Means土 SE.s -carotene， n=8， 
control， n=6. * P<0.05，“ P<0.01 vs Pre. 
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Effect of 4 week supplementation of 30 mg/day s-
carotene on urinary 8-0HdG excretion in both trained 
(A) and untrained (8) subjects. Means土 SD.* Pく0.05









血衆 GPT濃度は B群で運動直後に有意に上昇し、 C群でも上昇傾向を認めたが、
群聞に差は認められなかった。






られた量である 130，131，132)0 30 mgldayを3ヶ月摂取させた研究では、血紫s-カロテ
ン濃度は摂取前の 40.3μg/dlから摂取期間後に 504.6μg/dlへ上昇した 133)0 45 
mg/dayのs-カロテンを 3週間摂取させた研究で、血葉。ーカロテン濃度の応答には
個人差があり、最も上昇した対象者での上昇は 172μg/dlだったのに対して、最も
上昇の小さかった対象者での上昇は 59μg/dlだ、った I刻。さらに大量の 120mgを
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